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験 2，3及び 4では，in vivo及び in vitro試験にて両鏡
像異性体の骨代謝改善効果の比較検討を行い，その作用
メカニズムの解明を試みた。
実験 1 : 抗生物質・プレバイオティクス投与によるイソ
フラボン代謝および骨代謝への影響
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群（OVX＋0.3% KN），Daidzein（Dz）群（OVX＋0.1
% Dz），Dz＋KN 3.75 群（OVX＋0.1% Dz＋0.0375%
KN），Dz＋KN 7.5群（OVX＋0.1% DZ＋0.075% KN），




































ISO 群に対して IC 群で有意に低値を示し，Equol/O-



















実験 2-1 : 単一濃度による Equol鏡像異性体の骨代謝へ
の影響の解析
被験動物として 8 週齢の ddY 雌マウスを用い，
Sham群もしくは OVX群に分け，さらに OVXマウス
に Vehicle，Equol の（S）体，（R）体および racemi







































Component（CC）に 13 遺伝子，Molecular Function
（MF）に 9遺伝子分類された。その中で骨代謝との関
連が予想される遺伝子として，BP から SCN2A1，
FGFBP1 を，CC から CAMK1G，CD2 を，MF から












験と同様に，8週齢 ddY 系雌マウスに Sham または
OVXを施した。OVXを施したマウスは，OVX単独群
に加え（S）体，（R）体をそれぞれ 0.25，0.5，1.0，2.0
























実験 3 : Equol鏡像異性体の骨代謝調節メカニズムの解
析






















































































































RANKL, receptor activator of nuclear factor k-B ligand
TRAP, tartrate-resistant acid phosphatase
NFATc1, nuclear factor of activated T-cells, cytoplas-
mic 1
CTSK, cathepsin K
CAMK1G, calcium/calmodulin-dependent protein kin-
ase I gamma
SCN2A1, sodium channel, voltage-gated, type II,
alpha 1
FGFBP1, fibroblast growth factor binding protein 1
CD2, CD2 antigen
SLC10A6, solute carrier family 10 member 6
SLC16A12, solute carrier family 16（monocarboxylic
acid transporters）, member 12
審査報告概要
本研究では，イソフラボン代謝産物 Equolおよび O-
DMAの産生能・骨代謝改善効果について，骨粗鬆症モ
デルマウスへの抗生物質またはプレバイオティクス投与
による影響を検討し，次いで Equol鏡像異性体の骨代
謝調節作用の差異とその作用メカニズムについて，骨粗
鬆症モデルを用いた in vivoおよび骨髄・破骨・骨芽細
胞を用いた in vitro試験を行い比較したところ，抗生物
質投与でイソフラボン代謝産物産生能と骨量減少抑制効
果は阻害され，イソフラボン・プレバイオティクス併用
摂取による Equol/O-DMA 比の上昇に伴う骨強度低下
抑制効果が示された。更に，Equol鏡像異性体の効果の
差異は，in vivo試験では生体内利用率（Equol抱合体
の脱抱合による再吸収）の違い（（S）体＞（R）体），in
vitro 試験では骨芽細胞由来分子（RANKL）の関与に
よる骨吸収抑制能の違い（（R）体＞（S）体）に起因す
ることを明らかにした。よって，審査員一同は，藤井駿
吾氏に博士（食品栄養学）の学位を授与する価値がある
と判断した。
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